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 要旨 
 
 
近年進歩が目覚ましい MRI を使ったテクニックの中には，水分子の挙動を画像化する拡
散強調像(Diffusion-Weighted Imaging : DWI)や，テンソル解析を用いて拡散異方性を考慮し，
脳の構造推定を行う拡散テンソル画像(Diffusion Tensor Imaging : DTI)などがある．これら拡
散 MRI を用いて神経変性疾患を評価した臨床研究は多数報告されているが，この 2 つのテ
クニックは水分子の拡散が正規分布に従うということを前提としており，実際の生体内の
環境とは乖離している．一方，拡散 MRI の新しい解析方法である拡散尖度画像(Diffusional 
Kurtosis Imaging : DKI)では水分子の拡散の正規分布からの逸脱を定量化することができる
テクニックであり，神経変性疾患への応用が試みられている． 
 拡散 MRI の解析に用いる画像データの取得方法も進歩しており，折り返しを生じること
なく小さな撮像視野(Field-Of-View : FOV)を設定することができる zoomed Echo Planar 
Imaging(zoomed EPI)というテクニックが登場した．これにより，ゆがみの少ない高空間分
解能の画像データを得ることができるようになった． 
パーキンソン病(Parkinson’s Disease : PD)において，神経病理学的モデルを反映した画像
をドパミントランスポーターSPECT により取得できるという報告は存在するが，MRI を使
用してそれと一致する所見の画像を得たという報告はまだ存在しない． 
 本研究は首都大学東京荒川キャンパス研究安全倫理委員会(承認番号 14085)および順天
堂大学医学部付属順天堂医院病院倫理委員会(承認番号 471)の承認を受けて実施している．
本研究では，神経内科医師によって PD と診断された患者 20 名(無動―筋強剛優位型 PD10
名，振戦優位型 PD10 名)と，健常成人 10 名に対し，zoomed EPI 法を使用して取得した
multiple b-value DWI を DKI にて解析することにより，PD の臨床サブタイプごとに異なっ
た黒質線条体ドパミン作動性ニューロンの微細構造の変化を検出することを試みた． 
本研究で得られた結果は，神経病理学的所見と一致したものであり，Mean Kurtosis 値は
PD における基底核の微細構造の変化を捉えることができると期待される．本研究の手法
は非侵襲的に神経病理学的モデルを反映した画像を得ることができると考えられ，PD の
画像診断の一助となる可能性がある． 
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第 1章 序論 
 
1.1 研究背景 
 
2007 年，日本は 65 歳以上の高齢者が総人口の 21%以上を占める超高齢社会となった．
現代社会の高齢化に伴い，精神・神経疾患を罹患する人口は著しく増加している．運動障
害を主症状とするパーキンソン病 (Parkinson’s Disease : PD)はアルツハイマー病
(Alzheimer’s Disease : AD)に続いて 2 番目に多い神経変性疾患である．2011 年に公表された
厚生労働省の推計によると，日本の PD 患者は約 14 万人とされており，医療費や介護に伴
う支出は大きな問題となっている． 
現在の臨床ではPDの画像検査は 123I-2β-carbomethoxy-3β-(4-iodophenyl)-N-(3-fluoropropyl) 
nortropane 等を用いたドパミントランスポーターSPECT やヨードアンフェタミンまたは
99m
Tc-ethyl cysteinate dimer を用いた脳血流シンチグラフィー，[11C]PIB による PET などが
主である．これらは放射性医薬品を用いるため放射線による被ばくを伴う．一方で放射線
による被ばくがなく，脳を高いコントラストで描出することができる磁気共鳴画像法
(Magnetic Resonance Imaging : MRI)によるパーキンソン病の画像診断の研究が盛んに行わ
れている． 
近年進歩が目覚ましい MRI を使ったテクニックの中には，水分子の挙動を画像化する拡
散強調像(Diffusion-Weighted Imaging : DWI)や，テンソル解析を用いて拡散異方性を考慮し，
脳の構造推定を行う拡散テンソル画像(Diffusion Tensor Imaging : DTI)などがある．これら拡
散 MRI を用いて神経変性疾患を評価した臨床研究は多数報告されているが，この 2 つのテ
クニックは水分子の拡散が正規分布に従うということを前提としており，実際の生体内の
環境とは乖離している．一方，拡散 MRI の新しい解析方法である拡散尖度画像(Diffusional 
Kurtosis Imaging : DKI)では水分子の拡散の正規分布からの逸脱を定量化することができる
テクニックであり，神経変性疾患への応用が試みられている． 
 拡散 MRI の解析に用いる画像データの取得方法も進歩しており，折り返しを生じること
なく小さな撮像視野(Field-Of-View : FOV)を設定することができる zoomed Echo Planar 
Imaging(zoomed EPI)というテクニックも登場した．これにより，ゆがみの少ない高空間分
解能の画像データを得ることができるようになった． 
 
1.2 研究目的 
  
本研究の目的は，MRI の新しい撮像テクニックである zoomed EPI 法と新しい解析法で
ある DKI を組み合わせることによって，MRI を用いてパーキンソン病の神経病理学的所見
を反映した画像を取得し，パーキンソン病の画像診断の一助とすることである． 
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1.3 本論文の構成 
 
本論文は 1 章から 8 章までで構成される．各章に記載される内容は以下の通りである． 
 
第 1 章 序論 
現代社会におけるパーキンソン病の現状，画像診断法と問題点等の背景，それら問題点
の解決法を実現するための本研究の目的について述べる． 
 
第 2 章 MRI の基礎 
MRI の信号発生の原因となる NMR 現象，拡散 MRI の撮像法に応用されている Spin 
Echo(SE)法と Echo Planar Imaging(EPI)法について述べる． 
 
第 3 章 拡散現象について 
MRIによる撮像で得られる画像のコントラストを決定づける物理現象の 1つである拡散
現象を生じさせている原因であるブラウン運動，拡散MRIの対象となる水の自己拡散，Fick
の法則と拡散方程式について述べる． 
 
第 4 章 拡散 MRI の原理と撮像 
拡散 MRI の基礎となる画像の収集方法とコントラストに関わるパラメータ，そして最新
の画像取得方法である zoomed EPI 法について述べる． 
 
第 5 章 拡散 MRI の解析 
 正規分布を仮定した従来の解析方法，制限拡散を考慮した正規分布を仮定しない方法に
ついて，およびそれらによって得られる定量値について述べる． 
 
第 6 章 パーキンソン病の病態と診断 
PD の神経病理，臨床症候，および従来の画像検査について述べる． 
 
第 7章 高精細DWIを用いた PDにおける黒質線条体ドパミン作動性ニューロンの微細構
造変化の検出に関する研究 
 PD 患者と健常成人に対し，拡散 MRI の撮像と解析を行い，神経投射の微細構造の変化を
検出した．本研究の目的，方法，結果，考察について述べる． 
 
第 8 章 本研究のまとめ 
本研究を総括してまとめを述べる． 
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第 2章 MRIの基礎 
 
2.1 はじめに  
 
MRI は，核磁気共鳴(Nuclear Magnetic Resonance : NMR)現象を利用した画像診断法であ
る．生体を主に構成する水素原子核(プロトン)の物理化学的な状況を計測するため，X 線
を利用した手法と比べ安全性に優れ，濃度分解能に優れるほか，生体機能を画像化するこ
とができる．その撮像法，パラメータなどを変更することにより，プロトン密度，緩和時
間，血流情報，拡散などを信号として扱うことができる．さらにそれらを詳細に処理・解
析することによってさまざまな種類の画像を作成することができ，各画像で病変部位がど
のようなコントラストを呈するかを見て，総合的な画像診断をすることができる．このよ
うな点より，MRI は非常に高い診断性能と潜在ポテンシャルを持っているとされている 1)． 
本章では，MRI の信号発生の原因となる NMR 現象，また後述する拡散 MRI の撮像法に
応用されている Spin Echo(SE)法と Echo Planar Imaging(EPI)法の原理について述べる． 
 
 
2.2 核磁気共鳴現象と信号の発生について 
 
原子核は，静磁場のなかに置いたとき，いくつかのエネルギー状態に分かれるものと，
そうでないものに分類できる．前者は固有の磁気モーメントをもつ原子核，後者は磁気モ
ーメントをもたない原子核である．NMRの対象になるのは前者のタイプの原子核である．
原子核を構成している陽子と中性子は，いずれも固有の磁気モーメントを持つ．これは，
陽子と中性子が固有のスピンを持っており，磁気モーメントとスピンの間には，比例関
係 
I         (2.1) 
が成立しているからである． は磁気回転比，は 2/h ( hはプランク定数)， I はスピ
ンの方向および大きさを表すベクトル量である．陽子の数と中性子の数が偶数の核種の場
合には，すべてスピンが対を作っていて，核スピン I はゼロである．これ以外の場合は，
原子核は核スピン，固有の磁気モーメントを持ち，原理的には NMR の対象である． 
MRI の対象となる 1H のスピンは１/2 である． 2/1I では，許されるスピン I の静磁
場方向の成分 1m の値は，1/2，－1/2 の 2 つである．それぞれを α スピン状態，β スピン状
態と呼ぶ．静磁場 0B の中では，それぞれのスピン状態は磁気モーメントと磁場との相互
作用によって，α 状態は 02/1 BE   ，β 状態は 02/1 BE   の異なるエネルギー
を持つようになる．このエネルギー準位をゼーマン準位，ゼーマン準位間のエネルギー差
0BE  をゼーマンエネルギーと呼ぶ．ゼーマンエネルギーに相当するエネルギーを外
から与えると，α 状態と β 状態との間の遷移が誘発される．これが核磁気共鳴である．静
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磁場のない場合には，α 状態と β 状態にある核の数は同じであるが，静磁場をかけると，
エネルギーの低い α 状態にある核の数が β 状態の核の数より多くなり，安定した状態にな
る．この状態を熱平衡状態という． 



2
0
0
B
        (2.2) 
で表される共鳴周波数(ラーモア周波数)を持つ電磁波を外から与えると，α 状態から β 状態
への遷移が β 状態から α 状態への遷移をわずかに上回ることになり，この差にあたる分が
電磁波の吸収として観測され，NMR スペクトルが得られる． 
0B 中に磁気モーメント をもつ核スピンを置くと，静磁場から力を受ける．この力に
よってトルクが生じて， は 
0/ Bdtd         (2.3) 
に従って運動をする．すなわち，は 0B のまわりをコマのように歳差運動する． 
NMR において観測しているのは，個々の磁気モーメントではなく，それぞれの を
足し合わせた巨視的な磁化M のふるまいである．この磁化の静磁場方向(Z 軸方向)の成分
を縦磁化，これに垂直な xy平面の成分を横磁化と呼ぶ． 
RF 磁場 1B を短時間だけパルスとして与えることにより，横磁化を作ることができる．そ
の後，磁化M は 0 で回転しながらもとの状態へと戻っていく．このとき検出コイルを置
くことにより，横磁化の回転に伴って信号が誘起される．これが NMR 信号である．この
現象を自由誘導減衰(Free Induction Decay : FID)と呼ぶ．共鳴が起こった後，縦磁化と横磁
化がもとの熱平衡状態に戻る過程をそれぞれ縦緩和，横緩和といい，それらの時定数を縦
緩和 T1，横緩和 T2 と呼ぶ 2)． 
 
 
2.3 SE 法の原理 
 
 SE 法は最も一般的な撮像方法で，TR，TE を調節することによりプロトン密度強調，T1
強調，T2 強調の画像を得ることができる． 
図 2-1 に基本的な SE 法のシーケンスチャートを示す．SE 法では，90°パルスをスライス
選択パルスとともに印加し，対象領域を励起(縦磁化を横磁化に移行)する．つぎにスライ
ス傾斜磁場のリフェーズを行うとともに，位相エンコードパルスと読み出しのディフェー
ズパルスを印加する．続いて 2/TEt   (s)において 180°パルスをスライス選択パルスとと
もに印加し，位相を xy平面内で反転する． TEt  で磁気モーメントの位相が再収束され，
エコー信号が最大となる．このエコーをスピンエコーと呼び，これを収集することにより
画像を形成する． 
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図 1-1 SE 法のシーケンスチャート 
 
 
2.4 EPI法の原理と特徴 
 
EPI 法は現在，臨床レベルで一般的に実用化している高速撮像法の中で最も高速の撮像
法である．k 空間の埋め方により，single shot EPI と multi shot EPI に分かれる．図 2-2 に示
す通り，single shot EPI は一回の励起パルスで画像のすべてのエコーを収集する．これに対
し，read out 方向を複数に分割したのが multi shot EPI で位相蓄積が少ないため磁化率アー
チファクトが減少し，画像の歪みが少ない利点があるが，撮像時間は延長する． 
EPI モジュールの前の RF パルスの印加方法の違いによりコントラストが異なり，現在拡
散 MRI に用いられている撮像法は SE タイプの SE-EPI と呼ばれるものである 3)． 
 
 
図 2-2 single shot EPI 法のシーケンスチャート 
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第 3章 拡散現象について 
 
 
3.1 はじめに 
 
拡散現象は，エネルギーや物質が濃度の高い部分から低い部分へと流れ，均一な平衡状
態へ自然に向かう物理学的現象をいう．この現象は巨視的には物質の移動が濃度勾配に比
例するという Fick の法則に従っており，物理学での拡散係数はその係数である．微視的に
は，拡散は個々の分子の不規則運動に依存する過程である．よく知られるブラウン運動は
その可視化で，水分子がその温度に従ってランダムな運動をしているために，水中に分散
している微粒子に無秩序なかたちで衝突して起こる現象である 4)． 
本章では拡散現象を生じさせている原因であるブラウン運動をはじめ，拡散 MRI の対象
となる水の自己拡散，Fick の法則と拡散方程式について述べる． 
 
 
3.2 ブラウン運動と拡散現象の関係 
 
 植物学者である Robert Brown は，受精の研究中に水の上に浮かんだ花粉のランダム運動
に気づき，これが生命に関係しない一般的な現象であることを見つけた．これはのちにブ
ラウン運動として物理学者たちの注目を集めることとなった． 
 水中の粒子は多数の水分子に囲まれている．各水分子は熱運動をしており，その結果水
中の粒子に衝突をする．粒子の径が大きい場合，あらゆる方向からものすごく多数の水分
子が衝突するので，それらの力が平均化され，粒子は動かない．粒子の径が小さくなるに
つれて衝突する水分子数が減少し，ある瞬間に衝突する水分子の数と方向に不均衡が生じ
る．これにより生じる粒子の移動がブラウン運動である(図 3-1)．また水分子の衝突を受け
ブラウン運動をする粒子をブラウン粒子と呼ぶ． 
 
図 3-1 ブラウン運動の模式図(文献[5]より改変引用) 
7 
 
 ブラウン運動はブラウン粒子が動くタイミングや報告が全く予測できない確率的な運動
である．しかし，ブラウン粒子が水分子に押された方向に多数のブラウン粒子が存在すれ
ばブラウン粒子の移動は阻害されることになる．よって，ブラウン粒子が少ない方向へ移
動することが多くなる．これは濃度の分布が非平衡な状態から平衡状態へ自然に変化する
という拡散の定義そのものである．つまり，拡散現象が生じる原因はブラウン運動にある
5)． 
 
 
3.3 自己拡散について 
 
 一般的に顕微鏡で観察できるブラウン粒子の大きさは半径が μm オーダーである．一方
水分子の半径は nm オーダーであり，ブラウン粒子の 10,000 分の 1 程度とされている．拡
散 MRI で対象としているのは水分子であり，ブラウン運動する粒子もそれを熱運動で動か
すのも同じ水分子である．このような拡散を自己拡散と呼ぶ．水で満たされた領域は一見
水分子の濃度に差はないように思えるが，ミクロに見れば分子間は隙間だらけであり，局
所的には濃度の不均衡が生じている．このゆらぎによって水分子の自己拡散が進んでいく
5)． 
 
 
3.4 Fick の法則から導かれる拡散方程式 
 
 濃度や温度の異なる状態や物質が境界を接しているとき，「境界」という制限がなくなれ
ば 2 つの物質は混じりあい，次第に均一化していく．このとき，境界に対して垂直な向き
に通過して移動する物質の粒子の数は，その濃度勾配に比例する．これを Fick の法則とい
う． 
 実際には粒子は 3 次元的に拡散するが，ここでは事象を単純化するために，図 3-2 に示
すような 2 つの異なる物質 A と B の 1 次元の拡散について考える．時間 0t (s)において
瞬間的に 2 物質間の遮蔽板を取り除いた場合( rx  (m))，2 つの物質は拡散し，全容積が均
一な組織になるまで混じりあう．ここで，物質 A の濃度を AC (個/m
3
)とし，xと dxx  の
間の層に注目する． xにある平面を通過する物質 A の拡散流は，単位時間に xの正方向
へその平面の単位面積を通る A 分子の正味の数 A (個/m
2･s)である．これは xにおける A
の濃度勾配に比例し，以下の式で示される． 
x
C
D AA


        (3.1) 
この式の比例定数D (m2/s)は拡散係数と呼ばれる． 
Fick の法則によれば単位時間に単位面積を通過する粒子数は，その地点の濃度勾配に比
例するということがわかるが，濃度勾配が大きい場所の時間的な濃度変化が大きいとは限
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らない． dxx  の間の領域において物質の増加分
t
CA


は，この領域に流入する A 分子
と，流出する A 分子との差を容積(ここでは 1 次元の運動であるからdx )で割ったものに
等しいので， 
)]()([
1
dxxx
dxt
C
AA
A 


      (3.2) 
ここでdxが十分小さい場合， 
)]()([
1
xdxx
dxx
AA
A 




     (3.3) 
式(3.1)，(3.2)，(3.3)より， 





























x
C
D
x
C
D
xxt
C AAAA
2
2
    (3.4) 
と導かれる．式(3.4)は拡散方程式と呼ばれ濃度変化はその部位の濃度勾配の変化率に比例
していることを表している 6)． 
 
図 3-2 1 次元拡散系における拡散状態の模式図(文献[6]より改変引用) 
 
この二階偏微分方程式の一般解は，次の 2 つの条件を与えれば求めることができる． 
1) 初期条件 
0t において， 0)0,0( CC  ， 0)0,( xC ，つまり最初はすべての拡散粒子が原点に
あり，原点のみから拡散する． 
2) 境界条件 
0),(  tC ，つまり拡散時間 tに関係なく拡散粒子が届かない部分がある．これは拡
散する空間には境界(壁)が存在せず無限に広いことを表している． 
この条件下において式(3.4)の一般解を求めると， 







Dt
x
Dt
C
C
4
exp
2
2
0

      (3.5) 
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となる．物質が距離 xの位置に存在する確率を ),( txP とすると， 







Dt
x
DtC
C
txP
4
exp
4
1
),(
2
0 
     (3.6) 
となり，標準偏差 Dt2 を有する正規分布を示すことがわかる(図 3-3)．
2 は統計学
では分散と呼ばれるが，拡散という観点からは，拡散していく粒子の原点からの距離の二
乗の平均になり，これを平均二乗変位という． 
 
 
図 3-3 水分子の時刻 tにおける確率密度 ),( txP  
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第 4章 拡散 MRIの原理と撮像 
 
 
4.1 はじめに 
 
拡散現象は T1，T2 値といった従来の MRI のパラメータとは独立した物理学的現象で，
組織の構築，組織の構成物ごとの物理学的性質，組織の微細構造，立体構造などの，今ま
で画像化するのが困難であった微細構造を反映した MR 信号を得ることを可能とする．そ
れを利用した画像は，従来とは全く異なる物理学的背景の画像となる． 
本章では拡散 MRI の基礎となる画像の収集方法とコントラストに関わるパラメータ，そ
して最新の画像取得方法について記述する． 
 
 
4.2 DWIについて 
 
 MRI における DWI とは，広義にはプロトンの拡散運動を何らかの方法で強調した MRI
画像をすべて含むが，通常は狭義の使い方として拡散強調の傾斜磁場を加えて撮像した元
画像を指す．この元画像は純粋に拡散現象を見ているだけではなく，プロトンの量や T2
値といったパラメータの影響を受けるため解釈には注意を要する． 
 通常，拡散現象を定量的に扱うために，図 4-1 のようなスピンエコーシーケンスの中に，
大きさが同じで向きが逆の一対のパルス型の傾斜磁場(Motion Probing Gradient : MPG)を印
加する Stejskal-Tanner 法で撮像をする 7)．静止している分子は 2 つの傾斜磁場による位相
変化が相殺され，全体として影響を受けないが，2 つの傾斜磁場の間隔に傾斜磁場の方向
に動いた分子は位相変化が残り，それからの信号が低下するというものである．傾斜磁場
を印加する時間とその大きさを明確に定義することによって，磁場不均一性の磁気共鳴信
号への影響を定量的に評価できる． 
 
4.2.1 拡散強調像の信号強度 
 
 MPG が拡散する磁気モーメントの位相を分散させ，この分散を  (rad)の範囲で測
定することにより，拡散の程度を信号の低下として画像化することが可能となる．拡散
は正規分布をするので，x 軸について考えると，原点から左右対称に分布する偶関数で
表すことができる．これらを拡散する核磁気モーメントのペアとして考えると，これ
らのベクトル和は  cos2 となる．磁化M の大きさは，x 座標 0～∞にある各 の確率
密度に cos2 を掛けたものをすべて足し合わせればよいことになる．したがって， 
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図 4-1 Stejskal-Tanner 法を用いた拡散強調像の取得方法 
 
dx
Dt
x
DtM 
 





 

0
2
2
1
4
exp)4(cos2      (4.1) 
となる．位相 は拡散変位距離 xと拡散時間 tとの関数で， 
 dttxtGtx x )()(),(        (4.2) 
と表すことができる．式(4.1)，(4.2)より， 









  
t t
x dtdttGDM
0
2
'
0
2 ''')''(exp      (4.3) 
が導かれる．ここで，静止している核全体の磁化の大きさ 0M は式(4.1)の 0 であるの
で， 0M =1 であり， 
  







 t t
x dtdttGD
M
M
0
2
'
0
2
0
''')''(ln      (4.4) 
となる．これを整理すると， 












3
ln 2
22
0

 xDG
M
M
     (4.5) 
ここで， bGx 






3
222  とおくと， 
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bD
M
M






0
ln       (4.6) 
となる．このb を b 値と呼び， 






3

を拡散時間と呼ぶ．信号強度 S は磁化M に比
例するので， 
)exp(0 bDSS        (4.7) 
と導くことができる 8)． 
 
4.2.2 b値とは 
 
b 値は拡散強調像における MPG の影響の大きさを表すパラメータである．b 値は， 







3
222  xGb       (4.8) 
で定義され，MPG の大きさ，MPG の印加時間 (s)，MPG の開始時間の間隔 (s)を変
更することにより調整することができる．b 値を大きくすると，速度が速い粒子と静止
核の位相差が±π を超えるようになり，DWI の原則から逸脱する核が増え，対象となる
核が遅いものに限定される．つまり，b 値が小さいと，速い核から静止核までの広い範
囲を対象とし，高い b 値では遅い核が対象となる． このように b 値は拡散の速度に関す
るウィンドウのような指標である 9)． 
体内組織には毛細血管が豊富に走っている．画像のボクセルサイズよりも大きな血管で
は，その内部の血流(灌流)は同一方向に流れるコヒーレントな動きとして捉えられる．
それに対して画像のボクセルサイズよりも小さな血管(毛細血管)では血管内の血流はボ
クセルに対してさまざまな方向に動いているため，ボクセルという単位で見た場合には
拡散と同じく無数の方向性を持ち，方向性がばらばらなインコヒーレントな動きになる．
このため MPG による信号低下が真の拡散によるものなのか，毛細血管流によるものな
のか区別ができない．このような灌流と拡散をあわせて IVIM(IntraVoxel Incoherent 
Motion)と呼ぶ．中枢神経系では，大脳白質ならびに灰白質における灌流水分子の割合は
5%ほどであり，b 値を大きく(>500s/mm2)すると灌流の影響がほぼ取り除かれた DWI に
なる 10)． 
 
 
4.2.3 拡散時間の定義と影響 
 
拡散現象では，観察する時間が長ければ長い程，その広がりは広範囲に及ぶことは明
白である．すなわち拡散には時間依存性が存在する．MPG の印加時間を (s)，MPG の
開始時間の間隔を (s)とすると，4.2.1 で述べたように拡散時間 diffT は， 







3

diffT        (4.9) 
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と定義される 11)． 
式(4.8)からわかるように，MPG の大きさを変更させずに b 値を大きくするには，拡散
時間を大きくすればよいことがわかる．しかし拡散時間の延長は TE の延長につながる
ので，できる限り最短のものを使用するのがよい．通常の臨床機での拡散時間は 50ms
程度であり，この程度の時間があれば細胞内の水分子は近くにある細胞内構造物や細胞
壁に衝突するチャンスを十分に有する．逆に拡散時間が十分小さければ，構造物にぶつ
かって拡散ができないのか，拡散する時間が短すぎて拡散できなかったのかの区別がつ
かず，拡散能の過小評価につながる 12)． 
 
 
4.3 zoomed EPIの原理 
 
通常，撮像対象より小さな FOV を設定すると，取得した画像には位相エンコード方向に
折り返しアーチファクトが生じる．zoomed EPI シーケンスは，この折り返しアーチファク
トを生じさせることなく，撮像対象よりも小さな FOV の画像を撮像できるシーケンスであ
る．zoomed EPI シーケンスでは従来の EPI シーケンスと比較して，FOV を小さくすること
が可能なため，同じ空間分解能を実現するために必要なエンコード数を少なくすることが
できる．たとえば，従来法では折り返しアーチファクトを生じさせないよう大きい FOV(こ
こでは 256mm)を設定する必要がある．1mm の空間分解能を有する画像を得たい場合，そ
のエンコード回数は 256 回となる．一方 zoomed EPI を使用すると小さい FOV(ここでは
128mm)を設定することができ，図 4-2 に示すように，エンコードの回数は半分になる 
． 
 
図 4-2 従来法と zoomed EPI 法でのサンプリング数の比較の例 
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そのためシングルショットシーケンスへの応用では磁化率の影響を少なくして歪みを軽減
できるほか，モーションアーチファクトの軽減も可能となる 13)．zoomed EPI は高い空間分
解能を持った EPI 画像を得るために有用なシーケンスのひとつであり，高空間分解能拡散
強調像として応用される． 
図 4-3 は zoomed EPI を用いた拡散強調像のシーケンスチャートである．MRI では，一般
的に，周波数エンコード方向の FOV の設定，および空間分解能を高めることは容易である
が，位相エンコード方向に関しては，撮像時間の延長，折り返しアーチファクトの発生な
どにより，多数の制限が存在する．zoomed EPI シーケンスでは 90°励起パルスを印加する
際に，スライス方向だけではなく，図 4-3 の赤い丸の部分が示すように位相方向にも傾斜
磁場を印加する．  
 
図 4-3 zoomed EPI を用いた拡散強調像のシーケンスチャート 
 
スライス方向と位相方向へ同時に傾斜磁場を印加しながら，RFパルスを印加すると，ス
ライス方向に対して，垂直ではなく，傾いた領域を励起することになる．図 4-4 はスライ
ス方向と位相方向に線形に磁場を変化させる傾斜磁場を印加した際の各地点での共鳴周波
数の変化を表した模式図である．青い三角形は線形に変化する傾斜磁場を表しており，赤
いブロックは励起される領域を表している．このようにスライス方向と位相方向に同時に
傾斜磁場を印加することにより，励起される領域は図 4-5(a)のようにスライス方向に対し
て垂直ではなく，傾いた領域になる．次に図 4-5(b)のように 180°パルスをスライス方向に
対して垂直に印加すると，90°パルスと 180°パルスはわずかに傾いた状態で印加される
ことになり，図 4-5(c)の紫のひし形で示す領域から信号が発生することになる．これによ
り，折り返しアーチファクトの原因となる位相エンコード方向の励起範囲を最小限に限定
することができる．しかし，これだけでは図 4-5(c)の赤丸が示す FOV のすぐ外の小さい領
域からも意図しないエコーを発生させてしまう．これを防ぐために，Outer Volume 
Suppression(OVS)と呼ばれる saturationパルスをFOVの外に対して励起パルスの前に印加し，
この領域からの信号の発生を抑制している 14)． 
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図 4-4 zoomed EPI シーケンスにおけるスライス方向に対して傾いた励起の模式図 
 
 
図 4-5 zoomed EPI での FOV の設定方法の模式図(文献[14]より改変引用) 
 
OVS パルスは，生体における様々な T1 値や B1値に対してむらなく効果的に働くように，
タイミングとフリップアングルが最適化されている 15)．このように，スライス方向に斜め
に励起し，FOV の周囲近傍の信号を抑制することで，位相エンコード方向に折り返しアー
チファクトを発生させずに小さい FOV を設置し，その範囲内だけの信号を収集することが
可能となる． 
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第 5章 拡散 MRIの解析 
 
 
5.1 はじめに 
 
拡散 MRI では，複数のパラメータで撮像を行うことにより定量的な解析をすることがで
きる．DWI では拡散係数Dやみかけの拡散係数(Apparent Diffusion Coefficient : ADC)等の定
量値を求めることができる．さらに拡散異方性を考慮し，テンソル解析を応用した DTIで
は，脳神経の構造から機能的なつながりを描出できるようになった．これらは水分子の拡
散が正規分布を呈すると仮定した上での解析であったが，実際の生体内はこの過程とは乖
離のある環境である．そこで，実際にどのように拡散粒子が分布しているのかを算出する
q -Space Imaging(QSI)や，拡散の複雑性を簡便な方法にて得る DKI などが登場した 16)． 
本章ではそれらの拡散 MRI の解析法と得られる定量値について記載する． 
 
 
5.2 みかけの拡散係数とは 
 
拡散現象は，定量的な拡散の大きさを表すために，拡散係数Dを用いる．拡散係数Dは
第 4 章の式(4.7)の式からわかるように，2 つ以上の b 値を用いて撮像することにより求め
ることができる．拡散強調像で拡散係数を取り扱う場合には，ボクセル内の灌流と純粋な
水分子の拡散を区別できないため，みかけの拡散係数と呼ばれる．ADC は拡散係数D，灌
流している水分子の割合を f ，b 値をb とすると， 







b
f
D≒ADC       (5.1) 
で近似される 17)．拡散強調像は T2 等の様々なパラメータの影響を受け(T2 shine-through)，
その解釈には注意が必要となるが，算出した ADC を画像化することによって得る ADC 
map によりその判断が容易となる 18)． 
 
 
5.3 拡散の異方性について 
 
拡散強調像の信号は，MPG を印加する方向によって異なる．これは対象としている水分
子の拡散が方向によって速さが異なっているからである．このような性質を拡散の異方性
という． 
生体内では，細胞膜によって自由な拡散が妨げられたり微小な血流の影響を受けたりす
るため，拡散しやすい方向と拡散しにくい方向がある．図 5-1(左)のように大脳白質では神
17 
 
経線維の方向が揃っているために，神経線維に沿った方向の拡散は非常に速く，神経線維
と直交する方向の拡散は非常に遅い．方向による拡散の速さの差が非常に大きいことを異
方性が強いなどと表現する． 
一方，図 5-1(右)のような水槽の中の均一な水を考えると，上下，左右，前後の方向に関
わらず同じ速さで球状に拡散する．このように，方向に関わらず拡散の速さが等しいとい
う性質を拡散の等方性という． 
 
図 5-1 異方性拡散(左)と等方性拡散(右)の拡散の様子 
 
1 軸方向のみの MPG を印加した画像から求めた ADC 値は，対象となる領域が拡散異方
性を持つ場合には，方向に依存した値となるため，等方性拡散を表す指標としては不適切
である．1 方向のみの MPG を印加した画像から求めた ADC 値と，異なった 3 方向以上の
MPG で得た画像を合成するなどした等方性拡散の指標を区別するために，後者を”Mean 
Diffusivity(MD)”と呼ぶことがある 19)． 
 
 
5.4 拡散テンソルによる異方性を考慮した水の拡散の画像化 
 
拡散の異方性を表現するためには，神経線維方向の拡散の速さ，神経線維と直交する 2
方向の拡散の速さ，そして神経線維の方向ベクトルを記述しなければならない．これらを
考慮すると，1 つのスカラーやベクトルでは十分ではない．そこでテンソルが導入される．
テンソルは”ベクトルとベクトルを結ぶ線形関数”のことであり，拡散テンソルDは通常
3×3 の行列で表される二階のテンソルを用いており， 
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で与えられる．テンソルを用いて式(4.7)を変形すると， 
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

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

      (5.3) 
となる． 
二階のテンソルには 9 つの独立成分が存在するが，拡散テンソルDは正規分布をすると
仮定した場合，対象テンソルであるため，実際には成分は 6 つしかない．また， 0S も未知
であるが，これは MPG を印加せずに撮像することにより求めることができる．よって，
MPG を変えて 7 回撮像する(b=0 も含む)ことにより拡散テンソルを求めることができる． 
 拡散に異方性があり，ある方向に拡散が速いとすると，その方向を長軸とする楕円体で
表される．この長軸の方向は，位置によってさまざまであり，座標系である x，y，z 軸と
は一致しない．よって，実際に求められたテンソルを単純化，標準化するために対角化を
行う．これにより，座標軸を回転させて拡散を表す楕円体の長軸方向(拡散係数が最大の方
向)に座標軸のひとつを合わせることができる．対角化した後の新しい座標軸を x’，y’，z’
とすると，対角テンソル 'D は， 
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と表される．ここで 1 ， 2 ， 3 をテンソルの固有値(eigenvalue)と言う(図 5-2)．各々の楕
円体が対角化前に同じ対角成分を有していても，同じ形とは限らず，比較することができ
ない．対角化した後の 'D は各々が新しい座標軸を有するが，固有値という同じ基準で比
較することが可能となる．拡散テンソルを対角化して得られた各ボクセルの固有値や平均
値を画像として表示したり，各ボクセルの固有値をベクトルとして画像化することもでき
る．このような拡散テンソルの成分を使った画像および解析法を DTI と総称する． 
DTI では，算出されたパラメータを画像化することによって様々な画像を得ることがで
きるが，ここでは代表的な MD map と Fractional Anisotropy(FA) map について述べる． 
MD map は各方向の MPG を印加して得られた画像から ADC を算出し，それらを足し合
わせてることによって得る MD を画像化したものである．ADC は式(5.2)で述べたように，
1 軸の MPG を印加したデータから求めることが可能であるが，異方性がある場合にはそれ
が反映された値となり，等方性拡散を示す指標としては適切であった．MD は拡散異方性
を反映しない量となるために，臨床上汎用される．テンソルの固有値を用いて MD を表現
すると， 
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      (5.5) 
となる．これは拡散の大きさそのものを表す指標である． 
 FA map は FA を画像化したものであり，FA は異方性の強さを表す指標である．拡散の
固有値と式(5.5)より求めた ADC を用いて， 
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と表される．FA は規格化されており，0～1 の値をとる．異方性のない場合には FA=0 とな
り，異方性が強い，つまり 1 ≫ 2 ， 3 の場合，FA=1 に近づく
20)． 
 
図 5-2 観測系の座標軸と対角化された後の新しい座標系 
 
5.5 制限拡散とは 
 
 ここまでは水分子の拡散は正規分布するという理論をもとに解析をし，定量値を求めて
きた．つまり，遮るものが存在しない広い空間内を水分子が広がっていくような状態を仮
定している．しかし，実際の生体においては細胞などの構造による隔壁，あるいはコンパ
ートメントとしての構造が障害物として存在し，水分子の拡散は正規分布しない．仮に，
各コンパートメント内では正規分布の仮定が成り立っていたとしても，それら全体を考え
るとボクセル内の水分子の拡散の状態は正規分布にならない．このように生体内では，水
分子の拡散が正規分布するという仮定はほとんどの場合に当てはまらない 21)．水分子が障
害物に衝突するまでは，これまでの拡散方程式等がそのまま適応されるが，いったん衝突
し始めると，これらをそのまま適応することはできない．拡散時間内に障害物に衝突する
20 
 
ことなく自由に拡散できる状態を自由拡散，空間が制限された拡散を制限拡散と呼んでこ
れらは区別されている(図 5-3)． 
 自由拡散では拡散時間が長くなるにつれて平均二乗変位も大きくなる．しかし制限拡散
においては，初期には自由拡散と同様に平均二乗変位は拡散時間とともに増加するが，途
中で拡散時間に比べて平均二乗変位の増加が鈍くなり(拡散係数が減少)，やがて平均二乗
変位は増加しなくなるために測定される拡散係数が拡散時間に反比例して減少することに
なる． 
 
図 5-3 神経細胞周囲の水分子の挙動(文献[16]より改変引用) 
 
 このように制限拡散では，これまでの自由拡散とは異なり，正規分布を仮定した従来の
解析法では正確な評価ができない場合がある．実際の生体内では多数の障害物が存在し，
障害物間の距離，角度，水分子の跳ね返りの程度，透過，吸収もさまざまである．これら
の複雑かつ同じ構造が存在しない生体における非正規分布の拡散を演繹的に数値化するこ
とは困難である．そこで，実際に拡散粒子が対象内でどのように分布しているのかを拡散
MRI を使って明らかにする手段にq -space という概念がある． 
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5.6 QSIについて 
 
拡散解析のひとつである QSI は，数学的なモデルを用いずフーリエ変換によって直接に
拡散変位量を導出する方法である．そのため，自由拡散を仮定した解析とは異なり，制限
拡散を正確に捉えた変位量が得られるため構造サイズを推定可能であり，μm レベルの変
位，構造を対象とすることができる．QSI は一方向の拡散変位を計測し，画像化する方法
である． 
 QSI では，拡散時間を固定し，MPG 強度を段階的に増加させて計測する．q -space で横
軸に用いられるq値(1/mm)は， 


2
g
q         (5.7) 
で定義される．q値を横軸に，計測値を縦軸に plot した座標が q 空間である．水分子の確
率変位をR，その確率密度関数(Probability Density Function : PDF)を )(RP とすると QSI の信
号値は， 

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で表される．この式をフーリエ逆変換すると 
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となり，実測した信号値から PDF を求めることができる 22)．これを q 空間にプロットし，
同一断面同一ボクセルで計算することにより，各ボクセルの真の拡散変位確率分布が得ら
れる． 拡散分解能はqの逆数により決まり，適用する最大q値を上げることで高くなる．  
PDFを特徴づけ，水分子の拡散を評価するためのパラメータとして，Root Mean Square 
Displacement(RMSD)，max probability，kurtosis などが挙げられる．RMSD は PDF の半値幅
に 0.425 を乗じたもので，構造の大きさを反映する値である．max probability は拡散変位量
がゼロとなる水分子の割合(zero-displacement probability)であり，構造が小さい場合，また
は拡散能が低い場合に大きな値をとる．kurtosis は四次モーメントより計算される正規分布
からの逸脱度を反映する統計量である．拡散が正規分布に従っており，PDFがガウス型の
場合には kurtosis は 0 となり(古典的尖度を用いる場合には 3)，PDF のピークが鋭く，裾の
重たい分布を示す場合には kurtosis が大きくなる 23)，24)． 
QSI は PDF を求めるので，原理的には拡散についての情報を最も多く含んでいる．しか
し，フーリエ変換を行うため，高いq値までの測定を必要とし，撮影時間が非常に長くな
る．また，測定最大q値より大きい領域への信号の外挿方法に依存して尖度が変わるとい
う問題がある．これらを解決すべく提案された方法が拡散尖度画像(Diffusional Kurtosis 
Imaging : DKI)である． 
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図 5-4 QSI の撮像から解析までの流れ(文献[16]より改変引用) 
 
 
5.7 DKI の原理 
 
 
DKI は，比較的小さく，段階の少ないq値(b 値に換算して 0～2500s/mm2程度の 6 段階
以下)を使用して，尖度を画像化する方法である．ここで，水分子の確率変位 Rの n乗の
平均値 )( nRM は， 

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 dRRRPRM nn )()(       (5.10) 
は n次モーメントと呼ばれる．尖度Kは 2 次と 4 次のモーメントを用いて， 
3
)(
)(
22
4

RM
RM
K       (5.11) 
と定義される．式(5.8)の右辺の指数関数を展開し，式(5.10)を用いると， 
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を得る．PDF は左右対称であるので， )(RP は遇関数であり，奇数次モーメントはゼロとな
る．よって， 
 4422 )2)((
24
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2
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1
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qRMqRM
S
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 ・・・  (5.13) 
となる．これを 4 次より大きいある項で打ち切り，測定データを最小二乗フィットするこ
とで )( 2RM と )( 4RM を求め，式(5.11)か尖度を求めることができる．式(5.12)はモーメン
トの特性関数であるため，特性関数法と呼ばれる．一般的に DKI の方法として知られてい
る方法は，式(5.13)の自然対数をとり，右辺をマクローリン展開し，式を整理した形で， 
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のようになる．これはキュムラント母関数と呼ばれ，右辺はキュムラント展開と呼ばれる．
この級数を 2 次より大きい項で打ち切り，最小二乗フィットすることで，DとKを求める
ことができる．これに Rician ノイズ 2 の項を加えると， 
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となり 5-8)，Jensen らが提唱した DKI の式を得ることになる 25)．これによって得られる
拡散係数と拡散尖度は灌流の影響を受けているので，見かけの拡散係数
appD ，見かけ
の拡散尖度
appK となる． 
DKI によって得られる拡散尖度は，信号値のフィッティングから得られる簡便なもので
あり，拡散係数以上に真値から離れたみかけの値ではあるが，従来の拡散定量値とは違っ
たコントラストを示すことより，臨床での有用性が見出されており，中枢神経領域への応
用が盛んに行われている． 
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第 6章 パーキンソン病の病態と診断 
 
 
6.1 はじめに 
 
PD は AD に続いて 2 番目に多い神経変性疾患である．PD は 50～65 歳に発病することが
多く，50 歳以降では指数関数的に症例数が増加し，高齢になるほど罹患率が増加する．我
が国では急速な高齢社会の到来とともに，その患者数は年々増加する傾向にあった．2011
年に公表された厚生労働省大臣官房統計情報部の概況報告によると，日本の PD 患者は約
14 万人とされており，最近 10 年間の総患者数は横ばいであるが，今後もさらに患者数は
増加することが予想され，医療費や介護に伴う支出は大きな問題となっている 26)． 
 本章では，PD の神経病理，臨床症候，および従来の画像検査について述べる． 
 
 
6.2 神経病理 
 
PD は肉眼的には黒質および青斑核の色素脱失を特徴とする．これは両核に認められる
メラニン含有神経細胞が高度に脱落するためである．正常黒質は部位によってメラニン量
が異なる．黒質は内側から外側にかけて黒質傍核，内側部，腹外側部，背側部の 4 つに分
けられるが，内側部と背側部の神経細胞はメラニンを多く含み，腹外側部はメラニンが少
なく，黒質傍核はその中間である．PD の黒質では神経細胞脱落が腹外側部に始まり，次
いで黒質傍核に及び，その後内側部から外側部へと広がっていくため 27)，メラニンの少な
い神経細胞ほど脱落しやすいことがわかる．ヒト黒質ではメラニンの存在はドパミン作動
性ニューロンであることを意味している． 
組織学的には残存神経細胞にレヴィ小体(Lewy body)が認められる．レヴィ小体は黒質，
青斑核，迷走神経背側核に早期に沈着し，中枢神経系および末梢自律神経系に広範に分布
している．レヴィ小体およびその前段階と考えられる pale bodyと呼ばれる構造物の主要構
成成分はリン酸化された α シヌクレインである 28)．現在では神経突起内における α シヌク
レインの異常蓄積を総称して Lewy neurite と呼んでいる．運動障害発症時には脳幹のみな
らず，脊髄，交感神経節，唾液腺，消化管神経叢，心臓，副腎，皮膚等の脊髄や末梢自律
神経系にも α シヌクレインの蓄積が生じていることが明らかとなっている 29)． 
1950 年代に黒質における神経細胞脱落とレヴィ小体の出現が PD の神経病理の中核であ
ることが確立して以来，PD の病変は黒質に始まると考えられていた．しかし，2003 年に
Braak らは，PD では α シヌクレインの蓄積は迷走神経背側核と嗅球に最初に起こり，その
後脳幹では延髄から中脳へと上行し，大脳では側頭葉の前内側部から側頭葉外側皮質，島
回，帯状回，前頭前野へと広がっていくことを明らかにし，PD 病変を 6 段階に分類した
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30)．Stage 1 では α シヌクレインの蓄積は迷走神経背側核と嗅球に限局し，Stage 2 では青斑
核，Stage 3 では黒質に及び，Stage 4 では中間皮質，Stage 5 では高次感覚連合野，Stage 6
では一次感覚連合野が侵される．これが「Braak 仮説」である．線条体でも Stage 3 から α
シヌクレインの蓄積が起こり始める 31)． 
 
 
6.3 臨床症候 
 
1817 年に英国の医師 James Parkinson は，PD は緩徐に進行する運動障害を特徴とするこ
とをはじめて記載し，振戦麻痺と名付けた．James Parkinson 没後約 70 年が経ち，パリ大学
神経学教授 J.M.Charcot によってこの報告が高く評価され，以後パーキンソン病と呼ばれる
ようになった 32)． 
 本症は，中脳黒質緻密部においてドパミン神経細胞死が生じて，軸索が投射する大脳基
底核(線条体)ではドパミン欠乏状態となり，パーキンソニズムと呼ばれる運動症候を生ず
る 33)．そのほかに自律神経症候(便秘，排尿障害，性機能異常，発汗異常，立ち眩み・起立
性低血圧など)，精神症候(無気力，抑うつ・不安，睡眠障害，もの忘れ，幻覚・妄想)など
の非運動症候が出現する．ここでは，PD の臨床症候に関して，運動症候，非運動症候に
わけて述べる． 
 
6.3.1 運動症候 
 
・ 振戦 
本症の特徴的な症候である「静止時のふるえ」から，Parkinson はこの疾患を振戦麻
痺と命名した．この振戦は 4～6Hz の規則的なふるえで，筋が静止状態にあるときに
出現する静止時振戦である．振戦は四肢の遠位部基節関節を中心とした主動筋と拮抗
筋の交代性筋収縮による律動性不随意運動であり，短時間であれば随意的な抑制が可
能である． 
 
・ 固縮(筋強剛) 
固縮(筋強剛)は他覚的にとらえることができる神経徴候であり，安静にした状態で
四肢を他動的に伸展・屈曲させたときに検者が感じる固い抵抗が固縮である． 
 
・ 無動・動作緩慢 
PD の多くの運動障害の本体は無動・動作緩慢であり，これらは歩行，椅子からの
立ち上がり，ベッドでの寝返り，着衣など，日常生活のさまざまな局面での動作を障
害する．片側性の協調運動障害で初発し，数か月～数年の単位で徐々に全身の動作が
緩慢になり，やがて寝返りや起き上がり動作も困難になる． 
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・ 姿勢反射障害 
姿勢反射とは倒れないように姿勢を反射的に直すことであり，パーキンソン病患者
では病期が進行するにつれて軽く後ろに押されただけでも姿勢を立て直せず後ろに倒
れてしまうようになる． 
 
6.3.2 非運動症候 
 
・ 自律神経症候 
PD の自律神経症候には，心血管系，膀胱直腸系，性機能系，体温調節機能系など
の障害が含まれる．心血管系の障害には，起立性低血圧による失神・立ち眩み感が含
まれ，これは心臓に分布する迷走神経節前線維の起始核である延髄の迷走神経背側運
動核，疑核などに障害があるためとされている．膀胱直腸系の障害では過活動膀胱に
よる頻尿，尿意切迫などの排尿障害は Hoehn & Yahr 重症度分類 Stage III 以上の中等度
障害患者で過半数にみられる． 
 
・ 睡眠障害 
PD では入眠困難タイプ，熟眠障害・早期覚醒タイプがともに認められる．さらに
抑うつ・不安感，下肢静止不能(むずむず脚)症候群や夜間頻尿，寝返り困難などが合
併する場合は睡眠コントロールが難しくなり，睡眠薬の投与のみでは不十分で，それ
ぞれに対症的治療を行う必要がある．また，レム睡眠時に悪夢に伴って大声を出した
り，バタバタと四肢を動かしたりする異常行動が生じるレム睡眠行動異常症が高頻度
に認められる． 
 
・ 精神症候 
抑うつは頻度の高い精神症候であり，その特徴は意欲の低下，不安感が目立つ．内
因性のうつ病とは異なり，自殺企図は少ないが，アパシー(無感情)，アンヘドニア(不
感症)，パニック障害，易疲労感，倦怠感なども認められ，運動症候による障害を越え
た QOL の低下をきたすことがある． 
 
・ 感覚症候 
PD では嗅覚低下，味覚低下，痛み・しびれなどが見られる．嗅覚低下に従って味
覚が低下することもある上，嗅覚は正常なのに味覚は低下することもある．まれに何
を食べても苦いと訴えたり，食欲低下をきたす場合がある．嗅覚の半定量的検査には
OSIT(Odor Stick Identification Test)がある．過半数の進行期患者では L－ドパの効果が
切れたときに体のあちこちに痛みを訴える 34)． 
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6.4 画像検査 
 
パーキンソン病は，CT や MRI などの客観的補助検査で異常の見られない疾患とされて
きたが，近年の画像技術の進歩とともに，重要な知見が得られつつある．病理学的にみる
とパーキンソン病は，中脳黒質緻密部におけるドパミン作動性ニューロンの変性脱落とレ
ヴィ小体の出現により特徴づけられ，前者に対応する画像検査としては，線条体ドパミン
トランスポーター(DopAmine Transporter ; DAT)の画像化が挙げられる．その他脳血流シン
チグラフィー，脳アミロイドイメージング，MIBG 心筋シンチグラフィーなどが行われて
いる． 
 
6.4.1 線条体ドパミントランスポーターの画像検査 
 
 中脳黒質緻密部のドパミン作動性ニューロンは主として線条体に投射しており，PD
では線条体におけるドパミン作動性ニューロンの終末は減少しており，病期が進むと顕
著となる． 
ドパミン作動性ニューロンの終末は，DAT に結合能をもつリガンドによる画像化が可
能で，これを SPECT 用に改変した 123I-β-carbomethoxy-3-β-(4-iodophenyl) tropane (β-CIT)
により線条体の DAT を画像化すると PD で低下が見られることが示された．β-CIT の撮
像には時間がかかり，セロトニントランスポーターに対する結合能もあることから，こ
れ を 改 変 し た 123I-2β-carbomethoxy-3β-(4-iodophenyl)-N-(3-fluoropropyl) nortropane 
(FP-CIT)等が用いられるようになった 35)． PD では DAT が線条体の尾側から低下し，
症候の程度の左右差を反映した所見が得られることから，ドパミン作動性ニューロンの
変性をよく反映していると考えられる 36)． 
 
6.4.2 脳血流シンチグラフィーでの変化 
 
脳血流シンチグラフィーではヨードアンフェタミンまたは 99mTc-ethyl cysteinate dimer 
(ECD)を用いることにより，脳の血流分布を定性的に評価できる．PD では病期の進行，
あるいは高次脳機能の低下とともに大脳皮質の血流分布が低下する 37)．罹病期間が長く
なるにつれて血流低下部位が広がる傾向がある． 
 
6.4.3 脳アミロイドイメージングでのアミロイド沈着 
  
PD では大脳皮質に β アミロイドが沈着することが病理的にも示されている．特に経
過中に認知症を生じたものではレヴィ小体型認知症(Dementia with Lewy Bodies ; DLB)と
同程度に沈着しており，この β アミロイドは脳実質のみならず，血管にも沈着している．
脳内のアミロイド沈着の指標となる PIB を用いた PET では，認知症のない PD ではアミ
ロイドの沈着は健常者と変わりないが，認知症を伴っているものでは沈着が示されてお
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り，DLB と同様である 38)．したがって，PD では初期にはアミロイド沈着はみられない
が，経過中に認知症を呈する段階では，アミロイドが沈着しているといえる． 
 
6.4.4 交感神経節後線維の画像検査 
 
PD では早期から脳内ドパミン神経，セロトニン神経，ノルアドレナリン神経が変性
するが，これに加えて，末梢神経である交感神経節後線維も変性することが示されてお
り，心外膜に分布する交感神経終末の脱落が顕著である．MIBG 心筋シンチグラフィー
を用いると，この心臓交感神経の脱落を画像化することができ，PD では比較的初期か
ら心臓交感神経の脱落がみられる．多くの患者では黒質ドパミン神経の変性に先行して
心臓交感神経の変性が生じるものの，黒質ドパミン神経の変性が先行して生じる場合も
ある 39)． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
29 
 
 
第 7章  
高精細 DWIを用いた PD における黒質線条体ドパミン 
作動性ニューロンの微細構造変化の検出に関する研究 
 
 
7.1 本研究の背景および目的 
 
PD は，ドパミン作動性黒質線条体投射の喪失により，動作緩慢，筋強剛，振戦，姿勢
反射障害などの運動障害を生じる 40)．優位な症状により無動―筋強剛優位型と振戦優位型
の臨床サブタイプに分けることができる．振戦優位型 PD 患者は無動―筋強剛型よりも疾
患の進行が緩徐であることが知られている 41)．Jellinger は，神経病理学的所見より，無動
―筋強剛型では後方被殻へ投射する黒質緻密部の腹外側部の細胞が高度に脱落していると
いう黒質線条体ドパミン作動性ニューロン投射のモデルを描いた 42)．これと一致して，無
動―筋強剛型 PD 患者では，ドパミントランスポーターSPECT において患側と反対側の被
殻および尾状核におけるトレーサーの取り込みが，振戦優位型 PD 患者よりも有意に低い
ことを示した報告もある 43)．また，Eggers らは，ドパミントランスポーターSPECT におい
て無動―筋強剛型 PD 患者では後方被殻への投射が減少し(egg-shaped 像)，振戦優位型 PD
患者では外側被殻および尾状核に向かう投射が減少している(eagle-wing 像)という所見の
違いを報告している 44)． 
このように放射性医薬品を用いた線条体投射に関する画像診断の報告は存在するが，
MRI を用いて検討した報告はまだ存在しない．これは，神経の構造の変化を検出すると言
われている拡散 MRI において，従来法での撮影では基底核を細かく見るために必要な空間
分解能を実現しようとすると，歪みが大きい画像になってしまう，また解析法においては
微細構造の変化を捉える方法が確立していなかったなどの制限があったためである． 
本研究では，折り返しアーチファクトを生じることなく FOV を小さくすることによって
歪みの少ない画像を得ることができる zoomed EPI シーケンスを使用して取得した高精細
な multiple b-value DWI を，水分子の拡散の正規分布からの逸脱を定量化できる DKI によ
り解析することで，パーキンソン病の臨床サブタイプにおけるドパミン作動性ニューロン
の微細構造の変化の違いを検出する．これによってドパミントランスポーターSPECT で報
告された神経病理学的モデルに基づいた画像所見を，非侵襲的な検査である MRI で同様に
得ることで，パーキンソン病の画像診断の一助とすることが本研究の目的である． 
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7.2 対象と方法 
 
7.2.1 対象 
本研究は，首都大学東京荒川キャンパス研究安全倫理委員会(承認番号 14085)および順
天堂大学医学部付属順天堂医院病院倫理委員会(承認番号 471)の承認を受けている． 
対象は上記倫理委員会で承認された方法により，自らの意志で参加を希望し，説明を
受け同意を得た，神経内科医師によって PD と診断された患者 20 名(無動―筋強剛優位
型 PD10 名，振戦優位型 PD10 名)と，健常成人 10 名とした．以後，無動―筋強剛優位型
PD の群を Ak 群，振戦優位型 PD の群を Tr 群，健常群を control 群と呼ぶこととする．
表 7-1 に患者背景を示す． 
 
表 7-1．患者背景のまとめ 
 
※NS：有意差なし，NA：適用外 
 
7.2.2 撮像方法 
 
本研究で使用した MR 装置は順天堂大学医学部付属順天堂医院の 3T MRI(Achieva，
PHILIPS)で，信号受信には 32-channel head coil を使用した． 
データの取得にはシングルショットの zoomed EPI シーケンスを使用した．撮像パラメ
ータは次の通りである．TR，4000ms；TE，80ms；FOV，110mm×110mm；matrix，112×112；
resolution，0.98mm×0.98mm；slice thickness，5mm；NEX，1；SENSE factoer, 1.4；6 b-values，
0，1000，2000s/mm2；MPG 印加軸数，32；Diffusion gradient pulse duration (δ)，13.3ms；
Diffusion gradient separation(⊿)，45.3ms ． 
 
7.2.3 解析方法 
 
撮像により取得した高精細 multiple b-value DWI から，b0 map， MD map，FA map，
Mean Kurtosis(MK) map を作成した．MK は後述の式(7.3)の見かけの拡散尖度を，各 MPG
を印加したデータごとに求め，すべての見かけの拡散尖度を平均化したものである．MK
は水分子の拡散の正規分布からの逸脱を定量した値であり，拡散が制限されていたり，
拡散分布の多様性が増し，ボクセル内の拡散の状態が複雑な(一様でない)状態になるほ
ど高値を示す．マップの作成には広島市立大学大学院情報科学研究科 増谷佳孝氏らが
開発した VOLUME-ONE 1.81 およびそのプラグインである diffusion TENSOR 
Control Ak Tr P value P value P value
(n=10) (n=10) (n=10) (Control vs Ak) (Control vs Tr) (Ak vs Tr)
性別(男：女) 7:3 7:3 7:3 NS NS NS
年齢(SD) 66.1(10.3) 68.3(12.5) 67.3(11.6) NS NS NS
UPDRS-III score(SD) NA 18(7.59) 15.6(10.1) NA NA NS
31 
 
Visualizer.II.13kを使用した．b0 mapは b = 0 s/mm2，MD map ，FA mapは b = 0，1000 s/mm2，
MK map は b = 0，1000，2000 s/mm2のデータセットを使用して作成した．MD，FA，MK
の計算に使用した計算式は， 
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である．ここに， 1 ， 2 ， 3 は拡散テンソルの固有値，
2 は Rician ノイズ，
0S は b=0 
s/mm
2 を用いたときの信号値，
appD は見かけの拡散係数， appK は見かけの拡散尖度で
ある． 
Rician ノイズは推定が困難なため，ボリュームデータの 8 つのコーナーの内部の空気
領域の信号値の実測平均をとることでノイズの影響を考慮した．式(7.3)へのフィッティ
ング方法はいくつか存在するが，本研究では増谷氏考案の閉形式により解析解を得てい
る．複数の b 値
1b ， 2b ，・・・ Nb を用いたときの信号値を 1S 2S ，・・・ NS とすると，
appD ， appK は次の式で求めることができる
45)． 
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式(7.7)のは 1000-1 mm2/s， は 0.5 とした．図 7-1 に作成した各 map の代表例を示す． 
作成した b0 map を参照し，図 7-2 のように b0 map 上にて「前方被殻」，「後方被殻」，
「尾状核頭部」に手動で ROI を設定した．被殻の最前面の中央部より，被殻の最後部へ
直線を引き，その直線を 2 等分する垂線を引き，前方を「前方被殻」，後方を「後方被殻」
と定義した．ROI の作成にはフリーウェアである MRIcron 
(http://www.mccauslandcenter.sc.edu/mricro/mricron/index.html から入手可能)を使用した．
作成した ROI を各 map に適用し，定量値を取得した． 
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図 7-1 dTV.II.13k にて作成した各 map の代表例 
 
各部位について，拡散定量値を 3 群で比較した．無料で入手可能な統計ソフト R 
(http://cran.ism.ac.jp/から入手可能)を用いて Bartlett 検定を行ったところ，群間で母分散が
異なっていたため，3 群以上のノンパラメトリック検定である Kruskal-Wallis 検定で事前
比較を行った．有意差があると判断された場合，事後比較として Bonferroni 補正をした
Mann-Whitney U test を行い，P <0.017 を有意とした．これらの比較には IBM SPSS Statistic 
21 を使用した． 
 
 
図 7-2 ROI の設定例 
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7.3 結果 
 
ROI を用いて計測した各部位の拡散定量値の平均値，標準偏差の値を表 7-2，7-3，7-4
に示す． 
表 7-2．前方被殻における拡散定量値 
 
 
表 7-3．後方被殻における拡散定量値 
 
 
表 7-3．尾状核頭部における拡散定量値 
 
※MD の単位は mm2/s 
 
各拡散定量値について，3 群間で事前比較を行ったところ，反対側の前方被殻の MK，
患側の後方被殻の MK，反対側の後方被殻の MK に有意差があることがわかった．よって，
反対側の前方被殻の MK，患側の後方被殻の MK，反対側の後方被殻の MK について，2
群ずつMann-Whitney U testを行った．それぞれの棒グラフと事後比較の結果を図 7-3，7-4，
7-5 に示す．棒グラフの高さは各群の MK の平均値を表し，エラーバーは標準偏差の値を
反映している． 
 
 
 
 
 
 
 
 
患側 反対側 患側 反対側 患側 反対側
control
Ak 0.166(0.0299) 0.171(0.0214) 0.732(0.138) 0.723(0.0599) 0.808(0.0715) 0.822(0.0604)
Tr 0.177(0.0350) 0.171(0.0355) 0.767(0.126) 0.763(0.0703) 0.819(0.0600) 0.808(0.0460)
前方被殻
0.158(0.0216) 0.721(0.0573) 0.749(0.0442)
FA MD MK
患側 反対側 患側 反対側 患側 反対側
control
Ak 0.170(0.0432) 0.172(0.0350) 0.772(0.117) 0.766(0.0875) 0.889(0.0489) 0.924(0.0584)
Tr 0.170(0.0212) 0.159(0.0501) 0.811(0.0986) 0.834(0.120) 0.844(0.0156) 0.847(0.0204)
後方被殻
0.150(0.0213) 0.759(0.0457) 0.802(0.0269)
FA MD MK
患側 反対側 患側 反対側 患側 反対側
control
Ak 0.176(0.0230) 0.178(0.0262) 0.735(0.0455) 0.725(0.0481) 0.689(0.0620) 0.696(0.0563)
Tr 0.168(0.0248) 0.167(0.0175) 0.772(0.0756) 0.766(0.0698) 0.701(0.0617) 0.698(0.0538)
0.179(0.0318) 0.719(0.0223) 0.657(0.0717)
尾状核頭部
FA MD MK
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図 7-3 反対側の前方被殻の MK             図 7-4 患側の後方被殻の MK 
 
 
図 7-5 反対側の後方被殻の MK 
 
 
 
 
 
この結果を整理すると次のようになる． 
・ 反対側の前方被殻において，control群に対し Ak群，Tr 群の MK値は有意に高い． 
・ 患側の後方被殻において，control 群に対し Ak 群，Tr 群の MK 値は有意に高い． 
・ 反対側の後方被殻において，control 群＜Tr 群＜Ak 群の順で MK 値が有意に上昇
している． 
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図 7-6に本研究で得ることができた各群の代表的な線条体のMK map(b0 mapにマニュア
ルでレジストレーションし，オーバーレイしたもの)と，一般的なサブタイプごとのドパミ
ントランスポーター(DAT)SPECT のシェーマ 44)を示す． 
control 群は SPECT において線条体の集積が保たれており，MK map にも目立った変化は
ない．Tr 群では，尾状核および外側被殻の取り込みが減少し(eagle-wing 像)，MK map は反
対側の被殻後方からまだらに上昇し始めている．Ak 群では，SPECT で被殻後方の取り込
みが減少し，MK map では被殻後方の MK 値が強く上昇していることがわかる． 
 
 
 
図 7-6 本研究で得られた各群の代表的な MK マップと 
一般的なドパミントランスポーターSPECT(DAT SPECT)所見の比較 
(右の DAT SPECT は Eggers C. et al. Mov Disord 15：416-423，2011．の 
Fig 1 から引用した一般的な所見であり，本研究の症例のものではない) 
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7.4 考察 
 
本研究では，control 群に比べて，Ak 群，Tr 群のような PD 患者では，患側の後方被殻，
反対側の前方被殻および後方被殻で MK が上昇していた．PD では，まず黒質腹外側部か
ら後方被殻へ投射する神経の脱落が見られる．また，PD では症状と反対側の線条体路が
障害されることは一般的に知られており，このような神経投射の障害が起こるとされてい
る部位と MK が上昇した部位は一致している． 
PD の臨床サブタイプ間においては，後方被殻において Tr 群に対し Ak 群の MK が有意
に上昇していた．Jellinger が報告した PD の臨床サブタイプごと神経投射モデルに関する研
究によると，Ak 群は，反対側の後方被殻へ投射する黒質緻密部の腹外側部の細胞がより高
度に脱落しているとされている 42)．また SpiegelらによるドパミントランスポーターSPECT
に関する研究では，反対側の被殻のトレーサーの取り込みが Tr 群よりも有意に低いことが
報告されている 43)．これらは，Ak 群ではより高度に後方被殻へ投射する細胞が脱落して
おり，脱落した部分のトレーサーの取り込みが落ちているということを示しており，本研
究の結果と一致していることから，本研究の結果は妥当であると言える． 
 PD の基底核における DKI を用いた先行報告では，健常群に対し，PD 群の MK は淡蒼球
や被殻で上昇をしており，これには鉄の沈着が影響しているとされている．Wang らの基
底核レベルの画像に対する DKI を用いた研究では，基底核に沈着した鉄が信号値に影響を
与えることにより MK が結果として上昇すると考えられている 46)．鉄が沈着し，ボクセル
内に混在することで，ボクセル内の構造の複雑性が上昇する．DKI の原理より，得られた
信号値を二次曲線でフィッティングし，見かけの拡散尖度を求めているため，その値はも
との信号値の影響を反映することになる．水分子が正規分布したときの信号値と比較して
それとはかけ離れた信号値を観測しているため，MK の値が上昇したと考えられる．実際
に，パーキンソン病患者では，基底核に病的な鉄の沈着があることが確認されている 47)．
沈着した鉄は，ヒドロキシラジカルを生成する反応の触媒として働き，生成されたヒドロ
キシラジカルはタンパク質，脂質，DNA を損傷し，最終的に神経細胞死を生じる 48)． 
 上記より，本研究で得られた結果は，神経病理学的所見に基づき，各 PD の臨床サブタ
イプごとに異なる，黒質線条体ドパミン作動性ニューロンの投射を反映したものであると
考えることができる． 
 本研究には課題が存在する．新しい撮像法である zoomed EPI には得られた画像の解剖学
的標準化ができないため，まだ画像の標準テンプレートが存在せず，自動 ROI 解析ではな
く，手動の ROI 解析という方法を選択した．手動の ROI 解析は解析をする者によって結果
が異なる可能性があり，客観性に欠ける．今後は zoomed EPI によって得られた画像に対し
解剖学的標準化を行った上で標準テンプレートを作成し，自動 ROI 解析をすることによっ
て，解析者間の違いをなくすことが必要である．標準テンプレートの作成にはさらなる課
題がある．本研究では撮像時間との兼ね合いで，面内の空間分解能を高めるかわりに，SNR
を担保するためスライス厚を大きくした．これにより研究対象者間で同一のレベルの画像
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を取得することが困難となり，微妙にずれた位置でのテンプレート作成は現実的ではなか
った．現在臨床に導入されつつある multi-band EPI のようなさらなる高速撮像技術を組み
合わせて，スライス厚を小さくし，加算回数を上げて，正確に同一レベルのスライスが含
まれるような撮像を行うことにより，実現が可能になる． 
 
7.5 結論 
 
本研究では，新しい技術である zoomed EPI と，比較的新しい解析方法である DKI を組
み合わせることにより，神経病理学的モデルを反映した黒質線条体ドパミン作動性ニュー
ロンの微細構造の変化を MRI によって検出した．症状と反対側の後方被殻は PD の臨床サ
ブタイプ間で MK 値の差があり，これはドパミントランスポーターSPECT で報告された過
去の報告と矛盾しないことから，本手法は MRI によって非侵襲的に PD の神経病理学的所
見を反映する画像を得る方法として期待できるものである． 
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第 8章 本研究のまとめ 
 
近年，水分子の拡散の正規分布からの逸脱を定量化できる比較的新しい拡散解析である
DKI が注目されている．組織の微細構造の変化を捉えることができるとされており，神経
変性疾患への応用が試みられている．また，解析前の画像の取得法については，折り返し
アーチファクトを生じることなく FOV を小さく設定することができる zoomed EPI 法が登
場し，拡散 MRI の画像で問題となっていた歪みを減少させ，高空間分解能のデータを取得
できるようになった． 
 PD において，神経病理学的モデルを反映した画像をドパミントランスポーターSPECT
により取得できるという報告は存在するが，MRI を使用してそれと一致する所見の画像を
得たという報告はまだ存在しない． 
 本研究では，zoomed EPI 法を使用して取得した multiple b-value DWI を DKI にて解析す
ることにより，PD の臨床サブタイプごとに異なった黒質線条体ドパミン作動性ニューロ
ンの微細構造の変化を検出することを目的とした．得られた結果によると，control 群と PD
患者の 2 群では，患側の後方被殻，反対側の前方被殻および後方被殻の MK 値に有意な差
があった．また，PD の臨床サブタイプ間では，反対側の後方被殻の MK 値に有意差を認
めた．これらは過去に報告された神経病理学的所見と一致しており，障害されるとされて
いる部位の MK 値が上昇していた．基底核における先行研究では，MK 値の上昇は鉄沈着
の影響とされており，実際に PD では病的な鉄沈着があり，鉄が原因で神経細胞死が起こ
ることは病理研究でも確認されている． 
本研究は手動の ROI 解析であるため，客観性に欠ける部分がある．今後，zoomed EPI
法を用いて撮像した画像の解剖学的標準化を行い，標準テンプレートを作成し，自動 ROI
解析をすることによって，測定者間における誤差を小さくすることが可能となる． 
 以上より，本研究には課題があるものの，非侵襲的である MRI 検査によって神経病理学
的所見と一致した PD の黒質線条体ドパミン作動性ニューロンの微細構造の変化を捉える
ことができた．本研究で提案した手法は，PD の画像診断の一助となることが期待される． 
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最後に，同じ研究室の仲間としてともに励まし合い，切磋琢磨した佐野雄一郎氏，鈴木
政司氏，聶傳奇氏に心より感謝申し上げます． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
44 
 
 
研究業績一覧 
 
 
筆頭著者・筆頭演者としての業績 
 
番
号 
区
分 
演題・論題 著者・演者 発表会議名、期間、場所、
掲載雑誌等 
１ 国
内
学
会 
拡散 MRI を用いた脳局所病
変の tissue characterization 
錦織瞭、堀正明、野尻龍二、増谷佳孝、鈴
木通真、鎌形康司、神谷昂平、熊谷文孝、
青木茂樹、妹尾淳史 
第 37回日本脳神経CI学会
総会 
2014.02.28-03.01、埼玉 
P-3、抄録集 139 ページ 
2 〃 パーキンソン病における黒
質線条体ドパミン作動性ニ
ューロン投射モデルと拡散
定量値の関係 
錦織瞭、鎌形康司、波田野琢、奥住文美、
堀正明、鈴木通真、濱崎望、佐藤秀二、服
部信孝、鶴田航平、青木茂樹、妹尾淳史 
第 42 回日本磁気共鳴医学
会大会 
2014.09.18-20、京都 
P-1-071、抄録集 348 ペー
ジ 
3 〃 Diffusional kurtosis 
imaging 及 び neurite 
orientation dispersion and 
density imaging に よ る
Parkinson’s disease 神経変
性の評価 
錦織瞭、鎌形康司、波田野琢、佐藤秀二、
濱崎望、芳士戸治義、鶴田航平、青木茂樹、
妹尾淳史 
第 42 回日本放射線技術学
会 秋 季 学 術 大 会 、
2014.10.09-11、北海道 
4 国
際
学
会 
Histogram analysis of 
diffusion metrics in 
evaluation of brain 
tumors ： clinical 
applications 
A.Nishikori 、 M.Hori 、 F.Kumagai 、
R.Nojiri 、 K.Murata 、 K.Kamagata 、
M.Yoshida、M.Suzuki、S.Aoki、A.Seno 
The International Society 
for Magnetic Resonance 
in Medicine 2014 、
2014.05.10-16、Italy 
Program No.4099 
5 和
文
総
説 
神 経 膠 腫 の Diffusional 
Kurtosis Imaging 
錦織瞭、堀正明、青木茂樹 Clinical Neurscience 
Vol.32 No.9 
1062-3 ページ 
6 〃 QSI/DKI ―脳の微細構造の
可視化・定量化とバイオマー
カーの創出 
錦織瞭、堀正明、鎌形康司、神谷昂平、鶴
田航平、青木茂樹 
INNERVISON Vol.29 
No.9 
6-9 ページ 
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共著者・共同演者としての業績 
 
 
番
号 
区
分 
演題・論題 著者・演者 発表会議名、期間、場所、掲
載雑誌等 
1 国
内
学
会 
神経膠芽腫の DKI：voxel by 
voxel での各組織の拡散定量
値の比較 
熊谷文孝、堀正明、増谷佳孝、桂正樹、鈴
木通真、福永一星、錦織瞭、小菅正嗣、濱
崎望、鎌形康司、佐藤秀二、鈴木由里子、
吉田茉莉子、新井一、石井尚登、近藤聡英、
青木茂樹、妹尾淳史 
Advanced CT・MR 
2013.06.15-16、軽井沢 
P-21、抄録集 44 ページ 
2 〃 拡散時間の変化がDiffusinal 
kurtosis imaging(DKI)に与
える影響 
福永一星、錦織瞭、堀正明、増谷佳孝、熊
谷文孝、鈴木由里子、濱崎望、佐藤秀二、
芳士戸治義、鎌形康司、青木茂樹、妹尾淳
史 
第 41 回日本磁気共鳴医学会
大会 
2013.09.19-21、徳島 
P-1-061、抄録集 363ページ 
3 〃 Optimization of b-values 
for diffusion kurtosis 
imaging in patients with 
glioblastoma 
桂正樹、堀正明、福永一星、熊谷文孝、錦
織瞭、佐々木弘喜、森墾、国松聡、鎌形康
司、吉田茉莉子、神谷昂平、鈴木通真、中
西淳、近藤聡英、新井一、鈴木由里子、増
谷佳孝、青木茂樹、大友邦 
第 41 回日本磁気共鳴医学会
大会 
2013.09.19-21、徳島 
P-1-071、抄録集 368ページ 
4 〃 神経膠芽腫における、DKI
を用いた各組織の拡散定量
値の比較 (voxel by voxel 
study) 
熊谷文孝、堀正明、増谷佳孝、桂正樹、鈴
木通真、福永一星、錦織瞭、濱崎望、鎌形
康司、佐藤秀二、鈴木由里子、吉田茉莉子、
新井一、石井尚登、近藤聡英、青木茂樹、
妹尾淳史 
第 41 回日本磁気共鳴医学会
大会 
2013.09.19-21、徳島 
P-1-072、抄録集 368ページ 
5 〃 DKI の臨床応用 (脳腫瘍な
ど)、および今後の QSI、DKI
の撮像方法について 
堀正明、錦織瞭、神谷昂平、鎌形康司、吉
田茉莉子、青木茂樹 
Advanced CT・MR 2014 
2014.06.14-15、軽井沢 
21、抄録集 31ページ 
6 〃 パーキンソン病における嗅
覚障害と脳微細構造変化の
相関解析～皮質厚、灰白質容
積、白質変性の評価 
鎌形康司、波田野琢、阿部修、奥住文美、
堀正明、鈴木通真、下地啓五、錦織瞭、濱
崎望、佐藤秀二、服部信孝、青木茂樹 
第 42 回日本磁気共鳴医学会
大会 
2014.09.18-20、京都 
P-1-067、抄録集 346ページ 
7 〃 高 分 解 能 Neurite 
Orientation Dispersion and 
Density Imagingを用いたパ
ーキンソン病黒質変性の評
価 
鎌形康司、波田野琢、奥住文美、堀正明、
阿部修、鈴木通真、錦織瞭、下地啓五、濱
崎望、鈴木由里子、服部信孝、青木茂樹 
第 42 回日本磁気共鳴医学会
大会 
2014.09.18-20、京都 
P-1-069、抄録集 347ページ 
学術奨励賞受賞 
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8 国
内
学
会 
Diffusion analysis, neurite 
orientation dispersion and 
density imaging of multiple 
sclerosis 
吉田茉莉子、堀正明、横山和正、鎌形康司、
鈴木通真、錦織瞭、濱崎望、佐藤秀二、福
永一星、神谷昂平、京極伸介、青木茂樹、
服部信孝 
第 42 回日本磁気共鳴医学会
大会 
2014.09.18-20、京都 
P-1-072、抄録集 348ページ 
9 〃 拡散 MRI を用いた脳腫瘍に
お け る tissue 
characterization の試み：各
組 織 の 拡 散 定 量 値 の
voxel-by-voxel study 
鶴田航平、錦織瞭、堀正明、野尻龍二、増
谷佳孝、青木茂樹、妹尾淳史 
第 42 回日本磁気共鳴医学会
大会 
2014.09.18-20、京都 
P-1-075、抄録集 350ページ 
10 〃 異方性を考慮した拡散尖度
画像を推定する手法(eDKI)
の応用に向けての検討 
立花泰彦、小畠隆行、土屋洋貴、尾松徳彦、
岸本理和、錦織瞭、堀正明、横山和正、服
部信孝、青木茂樹、辻比呂志 
第 42 回日本磁気共鳴医学会
大会 
2014.09.18-20、京都 
P-1-086、抄録集 355ページ 
11 〃 High resolution 
DKI(ZOOM EPI)を用いた深
部基底核の正常加齢変化の
検討 
稲毛秀一、鎌形康司、濱崎望、錦織瞭、堀
正明、鈴木由里子、波田野琢、鈴木通真、
佐藤秀二、芳士戸治義、服部信孝、青木茂
樹 
第 42 回日本磁気共鳴医学会
大会 
2014.09.18-20、京都 
P-2-147、抄録集 386ページ 
12 〃 周波数空間におけるスパイ
クノイズアーチファクトの
シミュレーション 
今井貴裕、森谷修実、新川翔太、錦織瞭、
西形勝宏、野原賢 
公益財団法人 日本放射線
技術学会第 61 回関東部会研
究発表大会 
2014.12.13-14、群馬 
Session4 MR-3 16 抄録集 75
ページ 
13 〃 多発性硬化症における潜在
性の脳微細構造の変化～
NODDI を利用した全脳解析
～ 
吉田茉莉子、横山和正、錦織瞭、堀正明、
鎌形康司、鈴木通真、神谷昂平、下地啓五、
京極伸介、青木茂樹、服部信孝 
第 44回日本神経放射線学会 
2015.03.06-07、愛知 
P1-26 
14 国
際
学
会 
Diffusional kurtosis 
imaging and cognitive 
disturbance in idiopathic 
normal pressure 
hydrocephalus 
K.Kamiya、K.kamagata、A.Nishikori、
R.Irie 、 M.Hori 、 M.Miyajima 、
M.Nakajima、H.Mori、A.Kunimatsu、
H.Arai、S.Aoki、K.Ohtomo 
Radiological Society of 
North America 2013 、
2013.12.01-06、USA 
15 〃 Diffusional kurtosis 
imaging indicating various 
tissue of glioblastoma ；
voxel-by-voxel study. 
F.kumagai、A.Nishikori、M.Hori、Y.Masutani、
M.Katsura 、 K.Kamagata 、 K.Kamiya 、
M.Suzuki、I.Fukunaga、N.Hamasaki、S.Sato、
Y.Suzuki、M.Yoshida、H.Arai、H.Ishii、S.Aoki、
A.Seno、A.Kondo 
The International Society 
for Magnetic Resonance in 
Medicine 2014 、
2014.05.10-16、Italy 
Program No.2601 
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16 〃 MR imaging of Parkinson 
disease：Conventional and 
advanced techniques 
K.Kamagata 、 M.Hori 、 K.Kamiya 、
M.Suzuki 、 A.Nishikori 、 M.Yoshida 、
F.Kumagai、T.Hatano、H.Tomiyama、
N.Hattori、S.Aoki 
The International Society 
for Magnetic Resonance in 
Medicine 2014 、
2014.05.10-16、Italy 
Program No.3426 
17 〃 Preliminary diffusional 
kurtosis imaging of the 
substantia nigra in de novo 
Parkinson disease ：
diagnostic utility of 
histogram analysis 
K.Kamagata 、 M.Hori 、 K.Kamiya 、
M.Suzuki 、 A.Nishikori 、 M.Yoshida 、
F.kumagai、T.Hatano、H.Tomiyama、
N.Hattori、S.Aoki 
The International Society 
for Magnetic Resonance in 
Medicine 2014 、
2014.05.10-16、Italy 
Program No.4719 
18 和
文
原
著 
Q-space imaging と
Kurtosis imaging 
神谷昂平、堀正明、錦織瞭、青木茂樹 日獨医報 第 59 巻 第 2 号
(2014) 
115(231)-123(239)ページ 
19 英
文
原
著 
Diffusion MR imaging of 
white matter pathways：
visualization and 
quantitative evaluation 
K.kamagata 、 M.Hori 、 K.Kamiya 、
M.Suzuki、 A.Nishikori、 F.Kumagai、
M.Yoshida、S.Kyogoku、S.Aoki 
Juntendo Medical Journal 
60(2): 100-106, 2014 
 
 
